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ТЕРНОПІЛЬСЬКИЙ ДЕРжАВНИЙ МЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМЕНІ І. Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО 
ЗМІНИ ЦИТОКІНОВОГО ПРОФІЛЮ В ЩУРІВ З ПАРОДОНТИТОМ  
НА ТЛІ ГІПЕР- ТА ГІПОТИРЕОЗУ
Вступ. В Україні поширеність захворювань пародонта серед населення віком 35–44 роки становить 
від 92 до 98 %. Питання гормональної регуляції запальних реакцій у пародонті й особливості їх розвитку 
на тлі дисфункції щитоподібної залози залишаються недостатньо вивченими.
Мета дослідження – вивчити цитокіновий профіль сироватки крові та гомогенату пародонта в 
щурів з пародонтитом без супутньої патології і на тлі гіпер­ та гіпотиреозу.
Методи дослідження. Дослідження виконано на білих щурах­самцях, в яких моделювали пародонтит, 
пародонтит на тлі гіпертиреозу та пародонтит на тлі гіпотиреозу. В сироватці крові та супернатан-
ті гомогенату пародонта визначали вміст інтерлейкінів (IL) 1β, 4 і 10 методом твердофазового імуно-
ферментного аналізу з використанням наборів реагентів “RayBio” виробництва “RayBiotech” (США).
Результати й обговорення. Вміст прозапального IL­1β у сироватці крові щурів із змодельованим 
пародонтитом зріс в 1,6 раза (р<0,001) відносно контрольної групи. У тварин із змодельованим пародон-
титом на тлі гіпертиреозу цей показник збільшився у 2,5 раза (р<0,001) щодо контрольної групи. Варто 
вказати, що концентрація IL­1β у сироватці крові гіпертиреоїдних щурів на 51,5 % достовірно перевищи-
ла величину даного показника за умов пародонтиту без супутньої патології та на 37,7 % (р<0,001) – при 
пародонтиті на тлі гіпотиреозу. Вміст протизапального IL­10 зменшився на 51,3 % (р<0,001) у сироват-
ці крові тварин із змодельованим пародонтитом відносно контрольної групи. У щурів із змодельованим 
пародонтитом на тлі гіпертиреозу даний показник знизився на 69,9 % (р<0,001) щодо контрольної групи. 
При цьому вміст IL­10 у сироватці крові гіпертиреоїдних тварин на 38,1 % був достовірно меншим від 
даного показника за умов пародонтиту без супутньої патології та на 19,0 % (р<0,05) – при пародонтиті 
на тлі гіпотиреозу.
Висновки. Експериментальний пародонтит супроводжується вираженим підвищенням концентрації 
прозапальних цитокінів на тлі зниження концентрації протизапальних цитокінів як у гомогенаті пародон-
та, так і в сироватці крові, що свідчить про розвиток не лише локальних запальних реакцій, але й систем-
них. Дисбаланс тиреоїдних гормонів впливає на перебіг запалення при експериментальному пародонтиті, 
особливо виражено – при гіпертиреозі.
КЛЮЧОВІ СЛОВА: пародонтит; цитокіни; гіпотиреоз; гіпертиреоз.
ВСТУП. Пародонтит є шостим за поширеніс-
тю патологічним станом, який уражає 10,8 %, 
або 743 млн, людей віком 15–99 років у всьому 
світі [1]. В Україні поширеність захворювань 
пародонта серед населення віком 35–44 роки 
становить від 92 до 98 % [2]. Пародонтит виникає 
як наслідок імунної запальної реакції в резуль-
таті взаємодії між пародонтопатогенними бакте-
ріями й організмом-господарем. Деструкцію 
тканин при захворюваннях пародонта вважають 
результатом зміни запально-імунної відповіді на 
мікробний наліт, і вона передбачає масове ви-
вільнення фагоцитів [3]. Накопичення активова-
них фагоцитів супроводжується генерацією ак-
тивних форм кисню, що призводить до оксида-
тивного стресу [4, 5], який зумовлює серйозні 
ушкодження тканин пародонта [6]. Ключову роль 
у механізмі захисту структур ротової порожнини 
від бактеріальної інвазії відіграють клітини ясен-
ного епітелію, які реалізують адаптивну імунну 
відповідь і вивільняють прозапальні цитокіни [7]. 
При цьому пародонтопатогенна мікрофлора є 
джерелом ендотоксинів, які, крім безпосередньої 
шкідливої дії на тканини пародонта, потрапляю-
чи в кров, стимулюють підвищене продукування 
прозапальних цитокінів на системному рівні. 
Є дані про те, що прогресивне руйнування 
кісткової тканини в пацієнтів з пародонтитом 
пов’язане з комбінацією цитокінів інтерлейкінів 
(IL) 1β, 6, фактора некрозу пухлин-α (TNF-α) і 
простагландинів E2. Ці цитокіни можуть активу-
вати остеокластогенез і резорбцію кісткової 
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макрофагів під впливом цитокінів підвищує де-
структивні процеси в пародонті [8]. Питання 
гормональної регуляції запальних реакцій у 
пародонті й особливості їх розвитку на тлі дис-
функції щитоподібної залози залишаються не-
достатньо вивченими.
Мета дослідження – вивчити цитокіновий 
профіль сироватки крові та гомогенату пародон-
та в щурів з пародонтитом без супутньої пато-
логії і на тлі гіпер- та гіпотиреозу.
МЕТОДИ ДОСЛІДжЕННЯ. Дослідження 
виконано на 48 безпородних статевозрілих білих 
щурах-самцях масою 180–200 г, яких утримува-
ли на стандартному раціоні віварію.
Піддослідних тварин було поділено на 4 гру-
пи. До 1-ї групи ввійшли контрольні тварини, 
яким вводили внутрішньошлунково 1 % розчин 
крохмалю (n=12). Щури з моделлю пародонтиту 
становили 2-гу групу. В тканини ясен цих тварин 
протягом 2-х тижнів через день вводили по 
40 мікролітрів (1 мг/мл) ліпополісахариду (ЛПС) 
E. coli (“Sigma-Aldrich”, США) (n=12) [9]. До 3-ї 
групи належали щури з пародонтитом на тлі 
гіпер тиреозу. Для моделювання експеримен-
тальної гіперфункції щитоподібної залози тва-
ринам упродовж 21-ї доби щоденно внутріш-
ньошлунково вводили L-тироксин на 1 % розчи-
ні крохмалю з розрахунку 10 мкг/добу на 100 г 
маси (n=12) [10]. Починаючи з 8-ї доби експери-
менту, в тканини ясен протягом 2-х тижнів вво-
дили ЛПС. До 4-ї групи входили щури з пародон-
титом на тлі гіпотиреозу. З метою моделювання 
експериментальної гіпофункції щитоподібної 
залози тваринам упродовж 21-ї доби щоденно 
внутрішньошлунково вводили мерказоліл на 1 % 
розчині крохмалю з розрахунку 1 мг/добу на 100 г 
маси (n=12) [10]. Починаючи з 8-ї доби експери-
менту, в тканини ясен протягом 2-х тижнів вво-
дили ЛПС. Евтаназію щурів здійснювали на 
22-гу добу від початку досліду шляхом кровопус-
кання за умов тіопентал-натрієвого наркозу.
 Усі маніпуляції з експериментальними тва-
ринами проводили з дотриманням правил від-
повідно до Європейської конвенції про захист 
хребетних тварин, що використовуються для 
дослідних та інших наукових цілей [11].
Для дослідження використовували сироват-
ку крові та гомогенат пародонта, який виготов-
ляли на трис/НСl/буфері (рН 8,0) з розрахунку 
100 мг тканини/мл [12]. Гомогенат центрифугу-
вали впродовж 30 хв при 1500 g і температурі 
+4 °С. Після центрифугування гомогенату до-
сліджували надосадову рідину.
Для підтвердження станів гіпер- та гіпотирео-
зу в сироватці крові визначали вміст вільного 
тироксину (вТ4), вільного трийодтироніну (вТ3) 
та тиреотропного гормону (ТТГ) імунофермент-
ним методом з використанням наборів фірми 
“Вектор-Бест” (Росія).
Стан системного і місцевого запального 
процесу оцінювали за параметрами IL-1β, IL-4 
та IL-10. Концентрацію цитокінів вивчали мето-
дом твердофазового імуноферментного аналізу 
з використанням наборів реагентів “RayBio” 
виробництва “RayBiotech” (США) відповідно до 
протоколу виробника на аналізаторі “Multiscan 
FC” (Фінляндія) та виражали у пг/мл.
Статистичну обробку цифрових даних здій-
снювали за допомогою програмного забезпечен-
ня Excel (Microsoft, США) і STATISTICA 6.0 
(Statsoft, США) з використанням параметричних 
методів оцінки одержаних даних. Для всіх показ-
ників розраховували значення середньої 
арифметичної вибірки (M), її дисперсії і помилки 
середньої (m). Достовірність різниці значень між 
незалежними кількісними величинами визнача-
ли за допомогою критерію Стьюдента. Зміни 
вважали статистично достовірними при р<0,05.
РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Цитокіни є 
важливими посередниками міжклітинних взає-
модій, які регулюють імунну відповідь [13]. Відо-
мо, що прозапальні цитокіни активують клітини 
епітелію, фібробласти, макрофаги, які в резуль-
таті продукують медіатори запалення, ензими, 
що призводять до дегенерації міжклітинного 
матриксу і резорбції кісткової тканини [14]. Під 
час досліджень in vitro встановлено, що першим, 
але не єдиним, активатором в ясенній рідині, 
який бере участь в активації резорбції кісткової 
тканини, є цитокін IL-1. Відомо, що IL-1 в ткани-
нах ясен активує і синтез інших цитокінів, напри-
клад IL-6, IL-8, TNF-α [15]. IL-1 є системою з трьох 
цитокінів (IL-1α, IL-1β, IL-1Ra) та двох рецепторів 
(R1 і R2). Домінуюча форма IL-1 – багатофунк-
ціональний IL-1β, основними продуцентами 
якого є макрофаги і моноцити, а також лімфо-
цити, фібробласти, ендотеліоцити [16]. Під час 
дослідження ми відмітили зростання концентра-
ції IL-1β за умов пародонтиту без супутньої па-
тології (табл.). 
Так, у сироватці крові щурів із змодельова-
ним пародонтитом цей показник зріс в 1,6 раза 
(р<0,001) відносно контрольної групи. У тварин 
із змодельованим пародонтитом на тлі гіперти-
реозу концентрація IL-1β збільшилась у 2,5 раза 
(р<0,001) щодо контрольної групи. Варто вказа-
ти, що в сироватці крові гіпертиреоїдних щурів 
вона на 51,5 % достовірно перевищила величи-
ну даного показника за умов пародонтиту без 
супутньої патології та на 37,7 % (р<0,001) – при 
пародонтиті на тлі гіпотиреозу. При цьому в сиро-
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том на тлі гіпотиреозу концентрація IL-1β також 
достовірно зросла в 1,8 раза відносно  контрольної 
групи, проте достовірно не відрізнялася щодо гру-
пи щурів з пародонтитом без супутньої  патології.
У супернатанті гомогенату пародонта тварин 
із змодельованим пародонтитом концентрація 
IL-1β підвищилась у 2,0 рази (р<0,001), у щурів 
з пародонтитом на тлі гіпотиреозу – у 2,4 раза 
(р<0,001) відносно контрольної групи. Найбільш 
виражено цей показник змінився у тварин з па-
родонтитом на тлі гіпертиреозу – зріс у 2,9 раза 
(р<0,001). Порівнюючи між собою отримані по-
казники тварин різних дослідних груп, ми вияви-
ли достовірні відмінності концентрації IL-1β: у 
тварин з пародонтитом без супутньої патології і 
на тлі гіпертиреозу – перевищення на 47,9 % у 
гіпертиреоїдних щурів (р<0,001); у тварин з па-
родонтитом без супутньої патології і на тлі гіпо-
тиреозу – перевищення на 19,5 % у гіпотирео-
їдних щурів (р<0,05); у тварин з пародонтитом 
на тлі гіпертиреозу та в щурів з пародонтитом 
на тлі гіпотиреозу – більші значення концентра-
ції IL-1β у гіпертиреоїдних тварин (на 23,7 %, 
р<0,01) (рис. 1).
Результати, які ми отримали, співзвучні з 
результатами інших дослідників, які встановили 
зростання вмісту IL-1β за умов пародонтиту в 
тканинах пародонта та ясенній рідині [17]. Під-
вищена секреція IL-1, мабуть, порушує механіз-
ми зворотного зв’язку, які обмежують запалення, 
що призводить до формування масивних кишень 
у ділянці зубоясенної борозни і деградації тканин 
пародонта [18].
Серед великої групи цитокінів IL-4 посідає 
особливе місце, оскільки проявляє як про-, так і 
протизапальну дію. Він не лише залучений у 
гуморальний імунітет, але також є есенціальним 
регулятором імунної відповіді В- і Т-клітин та 
макрофагів [19]. Результати наших досліджень 
показали, що концентрація IL-4 у сироватці кро-
ві щурів із змодельованим пародонтитом знизи-
лася на 40,4 % (р<0,001) відносно контрольної 
Таблиця – Зміни цитокінового профілю в щурів з пародонтитом без супутньої патології  
і на тлі гіпер- та гіпотиреозу (M±m, n=12)
Показник, пг/мл
Група тварин
контрольна пародонтит пародонтит на тлі гіпертиреозу



























































1. р1 – достовірність відмінностей між контрольною і дослідними групами.
2. р2 – достовірність відмінностей між групою щурів з пародонтитом і групою тварин з пародонтитом на тлі гіпертиреозу.
3. р3 – достовірність відмінностей між групою щурів з пародонтитом і групою тварин з пародонтитом на тлі гіпотиреозу.
4. р4 – достовірність відмінностей між групою щурів з пародонтитом на тлі гіпертиреозу і групою тварин з пародон-
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групи. У тварин із змодельованим пародонтитом 
на тлі гіпертиреозу цей показник зменшився на 
48,0 % (р<0,001) щодо контрольної групи. 
Варто вказати, що концентрація IL-4 у сиро-
ватці крові гіпертиреоїдних щурів на 12,7 % була 
достовірно нижчою від даного показника за умов 
пародонтиту без супутньої патології та на 40,1 % 
(р<0,001) – при пародонтиті на тлі гіпотиреозу. 
При цьому в сироватці крові тварин із змодельо-
ваним пародонтитом на тлі гіпотиреозу вона 
достовірно не відрізнялася відносно контрольної 
групи, перевищуючи величину даного показника 
на 45,7 % (р<0,05) щодо групи щурів з пародон-
титом без супутньої патології (рис. 2).
У супернатанті гомогенату пародонта тварин 
із змодельованим пародонтитом концентрація 
IL-4 знизилася на 49,9 % (р<0,001), у щурів з 
пародонтитом на тлі гіпотиреозу – на 42,3 % 
(р<0,001) відносно контрольної групи. Найбільш 
виражено цей показник змінився у тварин з па-
родонтитом на тлі гіпертиреозу – зменшився на 
59,5 % (р<0,001). Порівнюючи між собою отри-
мані показники тварин різних дослідних груп, ми 
виявили достовірні відмінності концентрації IL-4: 
у тварин з пародонтитом без супутньої патології 
і на тлі гіпертиреозу – перевищення на 23,6 % у 
щурів з пародонтитом без супутньої патології 
(р<0,001); у тварин з пародонтитом без супутньої 
патології і на тлі гіпотиреозу – перевищення на 
15,2 % у гіпотиреоїдних щурів (р<0,02); у тварин 
з пародонтитом на тлі гіпертиреозу та в щурів з 
пародонтитом на тлі гіпотиреозу – більші зна-
чення концентрації IL-4 у гіпотиреоїдних тварин 
(на 42,5 %, р<0,001).
Інтерлейкін 10 належить до протизапальних 
цитокінів. Його продуцентами можуть бути мо-
ноцити, макрофаги, активовані Т-хелпери. Пуб-
лікації про концентрацію IL-10 в тканинах паро-
донта не численні [20, 21].
У сироватці крові щурів із змодельованим 
пародонтитом цей показник знизився на 51,3 % 
(р<0,001) відносно контрольної групи. У тварин 
із змодельованим пародонтитом на тлі гіперти-
реозу концентрація IL-10 зменшилася на 69,9 % 
(р<0,001) щодо контрольної групи. Варто вказа-
ти, що в сироватці крові гіпертиреоїдних щурів 
вона на 38,1 % була достовірно нижчою від 
даного показника за умов пародонтиту без су-
путньої патології та на 19,0 % (р<0,05) – при 
пародонтиті на тлі гіпотиреозу. При цьому в си-
Рис. 1. Зміни концентрації інтерлейкіну 1β за умов пародонтиту на тлі тиреоїдної дисфункції у відсотках.
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роватці крові тварин із змодельованим пародон-
титом на тлі гіпотиреозу концентрація IL-10 також 
достовірно зменшилася на 62,8 % відносно 
контрольної групи та була на 23,6 % (р<0,05) 
нижчою щодо групи щурів з пародонтитом без 
супутньої патології (рис. 3).
У супернатанті гомогенату пародонта тварин 
із змодельованим пародонтитом концентрація 
IL-10 знизилася на 56,9 % (р<0,001), у щурів з 
пародонтитом на тлі гіпотиреозу – на 68,7 % 
(р<0,001) відносно контрольної групи. Найбільш 
виражено цей показник змінився у тварин з па-
родонтитом на тлі гіпертиреозу – зменшився на 
73,8 % (р<0,001). Порівнюючи між собою отри-
мані показники тварин різних дослідних груп, ми 
виявили достовірні відмінності концентрації 
IL-10: у тварин з пародонтитом без супутньої 
патології і на тлі гіпертиреозу – перевищення на 
64,6 % у щурів з пародонтитом без супутньої 
патології (р<0,001); у тварин з пародонтитом без 
супутньої патології і на тлі гіпотиреозу – переви-
щення на 37,6 % у щурів з пародонтитом без 
супутньої патології (р<0,002). Зіставляючи ре-
зультати, одержані у тварин з пародонтитом на 
тлі гіпертиреозу і пародонтитом на тлі гіпотирео-
зу, достовірних змін не встановили.
Рис. 3. Зміни концентрації інтерлейкіну 10 за умов пародонтиту на тлі тиреоїдної дисфункції у відсотках.
ВИСНОВКИ. Експериментальний пародон-
тит супроводжується вираженим підвищенням 
концентрації прозапальних цитокінів на тлі зни-
ження концентрації протизапальних цитокінів як 
у гомогенаті пародонта, так і в сироватці крові, 
що свідчить про розвиток не лише локальних 
запальних реакцій, але й системних. Дисбаланс 
тиреоїдних гормонів впливає на перебіг запа-
лення при експериментальному пародонтиті, 
особливо виражено – при гіпертиреозі.
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В. В. Щерба, И. Я. Криницкая, М. М. Корда
ТЕРНОПОЛЬСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ И. Я. ГОРБАЧЕВСКОГО 
ИЗМЕНЕНИЯ ЦИТОКИНОВОГО ПРОФИЛЯ У КРЫС С ПАРОДОНТИТОМ  
НА ФОНЕ ГИПЕР- И ГИПОТИРЕОЗА
Резюме
Вступление. В Украине распространенность заболеваний пародонта среди населения в возрасте 
35–44 лет составляет от 92 до 98 %. Вопрос гормональной регуляции воспалительных реакций в паро-
донте и особенности их развития на фоне дисфункции щитовидной железы остаются недостаточно 
изученными.
Цель исследования – изучить цитокиновый профиль сыворотки крови и гомогената пародонта у 
крыс с пародонтитом без сопутствующей патологии и на фоне гипер­ и гипотиреоза.
Методы исследования. Исследование выполнено на белых крысах­самцах, у которых моделировали 
пародонтит, пародонтит на фоне гипертиреоза и пародонтит на фоне гипотиреоза. В сыворотке 
крови и супернатанте гомогената пародонта определяли содержание интерлейкинов (IL) 1β, 4 и 10 ме-
тодом твердофазного иммуноферментного анализа с использованием наборов реагентов “RayBio” 
производства “RayBiotech” (США).
Результаты и обсуждение. Содержание провоспалительного IL­1β в сыворотке крови крыс с смо-
делированным пародонтитом возрасло в 1,6 раза (р<0,001) относительно контрольной группы. У живот-
ных с смоделированным пародонтитом на фоне гипертиреоза этот показатель увеличился в 2,5 раза 
(р<0,001) относительно контрольной группы. Следует указать, что концентрация IL­1β в сыворотке 
крови гипертиреоидных крыс на 51,5 % достоверно превысила величину данного показателя в условиях 
пародонтита без сопутствующей патологии и на 37,7 % (р<0,001) – при пародонтите на фоне гипоти-
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животных с смоделированным пародонтитом относительно контрольной группы. У крыс с смоделиро-
ванным пародонтитом на фоне гипертиреоза данный показатель снизился на 69,9 % (р<0,001) относи-
тельно контрольной группы. При этом содержание IL­10 в сыворотке крови гипертиреоидных животных 
на 38,1 % было достоверно меньше данного показателя в условиях пародонтита без сопутствующей 
патологии и на 19,0 % (р<0,05) – при пародонтите на фоне гипотиреоза.
Выводы. Экспериментальный пародонтит сопровождается выраженным повышением концентрации 
провоспалительных цитокинов на фоне снижения концентрации противовоспалительных цитокинов как 
в гомогенате пародонта, так и в сыворотке крови, что свидетельствует о развитии не только локаль-
ных воспалительных реакций, но и системных. Дисбаланс тиреоидных гормонов влияет на течение 
воспаления при экспериментальном пародонтите, особенно выражено – при гипертиреозе.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: пародонтит; цитокины; гипотиреоз; гипертиреоз.
V. V. Shcherba, i. Ya. Krynytska, M. M. Korda
I. HORBACHEVSKY TERNOPIL STATE MEDICAL UNIVERSITY
CHANGES IN THE CYTOKINE PROFILE IN RATS WITH PERIODONTITIS  
ON THE BACKGROUND OF HYPER- AND HYPOTHYROIDISM
Summary
Introduction. In Ukraine, the prevalence of periodontal disease among the population aged 35–44 years ranges 
from 92 to 98 %. The question of the hormonal regulation of inflammatory reactions in the periodontium and the 
characteristics of their development against the background of thyroid dysfunction remain insufficiently studied.
The aim of the study – to investigate the cytokine profile of blood serum and periodontal homogenate in rats 
with periodontitis without comorbidities and against the background of hyper­ and hypothyroidism.
Research Methods. The study was performed on white male rats, in which periodontitis, periodontitis on the 
background of hyperthyroidism and periodontitis on the background of hypothyroidism were modeled. The content 
of interleukins (IL) 1β, 4 and 10 in the blood serum and periodontal homogenate supernatant was determined by 
enzyme­linked immunosorbent assay using RayBio reagent kits manufactured by RayBiotech (USA).
Results and Discussion. The content of proinflammatory IL­1β in blood serum of rats with simulated perio-
dontitis increased by 1.6 times (p<0.001) relative to the control group. In rats with simulated periodontitis, against 
the background of hyperthyroidism, this index increased by 2.5 times (p<0.001) relative to the control group. It should 
be noted that the concentration of IL­1β in the blood serum of hyperthyroidic rats by 51.5 % probably exceeded the 
value of this indicator under condition of periodontitis without concomitant pathology and by 37.7 % (p<0.001) – under 
the condition of periodontitis оn the background of hypothyroidism. The content of anti­inflammatory IL­10 decreased 
by 51.3 % (p<0.001) in blood serum of rats with simulated periodontium volume relative to the control group. In rats 
with simulated periodontitis оn the background of hyperthyroidism, this indicator decreased by 69.9 % (p<0.001) 
relative to the control group. At the same time, the content of IL­10 in the blood serum of hyperthyroidic rats by 
38.1 % was significantly lower than the given indicator in the case of periodontitis without concomitant pathology 
and by 19.0 % (p<0.05) – under the condition of periodontitis against the background of hypothyroidism.
Conclusions. Experimental periodontitis is accompanied by a pronounced increase in the concentration of 
proinflammatory cytokines against the background of a decrease in the concentration of anti­inflammatory cytokines, 
both in the periodontal homogenate and in the blood serum, which indicates the development of not only local 
inflammatory reactions, but also systemic ones. An imbalance of thyroid hormones affects the course of inflammation 
in experimental periodontitis, especially in hyperthyroidism.
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